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Nadciśnienie tętnicze u kobiet jako
problem epidemiologiczny i kliniczny
Nadciśnienie tętnicze stanowi jeden z najważ-
niejszych problemów współczesnej medycyny, ze
względu na rozpowszechnienie i następstwa, które
powoduje w układzie sercowo-naczyniowym. Cho-
roby układu krążenia są nie tylko najczęstszą przy-
czyną zgonów kobiet w Polsce (55% vs. 43% zgo-
nów mężczyzn), ale wciąż obserwuje się wzrost
częstości ich występowania, co jedynie częściowo
jest uzasadnione starzeniem się społeczeństwa.
U kobiet należy zwrócić szczególną uwagę na
występowanie czynników ryzyka chorób układu
sercowo-naczyniowego, takich jak: nadciśnienie tęt-
nicze, dyslipidemia, otyłość, cukrzyca, które bezpoś-
rednio zwiększają występowanie powikłań sercowo-
-naczyniowych, z udarem mózgu i zawałem serca
na czele. W dużych przekrojowych badaniach epide-
miologicznych (Pol-MONICA, NATPOL, WOBASZ),
opartych na reprezentatywnej próbie mieszkańców
Polski, wskazuje się na rzadsze lub podobne jak
u mężczyzn rozpowszechnienie nadciśnienia tętni-
czego u kobiet. Wyraźnie mniejszą częstość wystę-
powania nadciśnienia stwierdza się u młodych ko-
biet w porównaniu z mężczyznami; w średnim wie-
ku nadciśnienie tętnicze występuje z podobną
częstością u osób obojga płci, a nieco częstsze jest
u kobiet powyżej 60.–65. roku życia [1–3]. Wyjątek
stanowi badanie NATPOL PLUS (2002 r.), w któ-
rym stwierdzono podobne odsetki nadciśnienia
u mężczyzn i kobiet, oraz analiza podgrupy z badania
Pol-MONICA (1987–1988), obejmująca małą grupę
osób między 45. a 64. rokiem życia (średni wiek
osób w tej analizie wyniósł 53,4–54,5 roku), w któ-
rej wskazywano na większą częstość nadciśnienia
tętniczego u kobiet zarówno na wsi (43% vs. 36%),
jak i w mieście (40% vs. 37%). Próba ta dotyczyła
jednak aż 43% kobiet w okresie pomenopauzalnym,
co mogło wpływać na uzyskanie wyników odbiega-
jących od innych danych pochodzących z analiz prze-
krojowych w polskiej populacji [4]. Podobną częstość
nadciśnienia obserwowano w czeskich badaniach
— w okresie ostatnich 15 lat w reprezentatywnej
grupie (25–64 lata) wyniosła ona u mężczyzn 45,6–
–51,9%, a u kobiet 33–42,5% [5] oraz w badaniach
łotewskich, w których rozpowszechnienie nadciś-
nienia w populacji oceniono średnio na 41–43%
u mężczyzn oraz 39% u kobiet (wybrana losowo
grupa > 45. rż.) [6].
Aktualnie średnia długość życia w Polsce jest
wyższa dla kobiet niż dla mężczyzn. Raporty demo-
graficzne ukazują feminizację wieku podeszłego,
a w prognozach epidemiologicznych przewidziano
nasilanie się tego zjawiska w Polsce w najbliższych
latach. Wobec tych danych rozpowszechnienie nad-
ciśnienia tętniczego u kobiet w Polsce istotnie
wzrośnie, co będzie skutkowało zwiększoną zacho-
rowalnością z powodu schorzeń układu sercowo-
-naczyniowego.
Definicja i klasyfikacja
nadciśnienia tętniczego
Nadciśnienie tętnicze rozpoznaje się, gdy war-
tości ciśnienia w trakcie 2 wizyt (średnia z co naj-
mniej 2 pomiarów podczas 1 wizyty) są wyższe lub
równe 140 mm Hg dla ciśnienia skurczowego i/lub
90 mm Hg dla ciśnienia rozkurczowego. Chociaż
nadciśnienie „białego fartucha” nie występuje częś-
ciej u kobiet niż u mężczyzn, jednak należy pamię-
tać, że u kobiet częściej obserwuje się efekt gabi-
netowy „białego fartucha” związany z większą reak-
tywnością naczyń [7].
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Największe zainteresowanie dotyczy obecnie
oceny wartości ciśnienia tętniczego w przedziale
120–139 mm Hg/80–89 mm Hg, określanych w kla-
syfikacji amerykańskiej JNC VII jako stan przednad-
ciśnieniowy. W badaniach Framingham Heart Stu-
dy wykazano, że te wartości ciśnienia wpływają na
wzrost ryzyka sercowo-naczyniowego zarówno
u kobiet, jak i u mężczyzn [8]. W klasyfikacji ciśnie-
nia tętniczego Europejskiego Towarzystwa Kardiolo-
gicznego oraz Europejskiego Towarzystwa Nadciśnie-
nia Tętniczego (ESC, European Society of Cardiology;
ESH, European Society of Hypertension) i wzorowanym
na niej stanowisku Polskiego Towarzystwa Nadciśnie-
nia Tętniczego, za optymalne ciśnienie uznaje się
wartości poniżej 120/80 mm Hg, za prawidłowe
— 120–129 mm Hg/80–84 mm Hg, a za wysokie pra-
widłowe — 130–139 mm Hg/85–89 mm Hg. Łagodne
nadciśnienie (I stopień) obejmuje zakres wartości
140–159/90–99 mm Hg, umiarkowane (II stopień)
— 160–179//100–109 mm Hg, a ciężkie (III stopień)
większe lub równe 180/110 mm Hg.
Nadciśnienie tętnicze u kobiet
w okresie przedmenopauzalnym
Niektóre aspekty patofizjologiczne pierwotne-
go nadciśnienia tętniczego, zagrożenia, które ono
stwarza, jak i leczenie różnią się między płciami.
Pojedyncze przyczyny nadciśnienia występują tyl-
ko u kobiet, na przykład nadciśnienie wywołane
ciążą lub w przebiegu stosowania środków anty-
koncepcyjnych. Natomiast podstawowe różnice
wynikają z innego profilu hormonalnego kobiet
przed menopauzą. Kobiety w tym okresie są chro-
nione przez estrogeny, które przeciwdziałają ne-
gatywnemu wpływowi androgenów. Naturalne es-
trogeny wykazują wpływ wazodylatacyjny, między
innymi przez wzrost aktywności receptora ER b,
korzystnie modulują funkcję śródbłonka, zwięk-
szają syntezę prostacykliny, aktywność syntazy
tlenku azotu i uwalnianie tlenku azotu oraz powo-
dują spadek produkcji endotelin. Estrogeny wpły-
wają na układ renina–angiotensyna–aldosteron
(RAA, renin–angiotensin–aldosterone),powodując
wzrost syntezy angiotensynogenu, zmniejszenie
aktywności enzymu przekształcającego angioten-
synę, wzrost stężenia reniny, spadek ekspresji re-
ceptorów AT1 oraz zmniejszoną odpowiedź nad-
nerczy na stymulację angiotensyną II. Estrogeny
poprawiają również profil lipidowy, podwyższając
stężenie cholesterolu frakcji HDL, obniżenie cho-
lesterolu frakcji LDL oraz lipoprotein (a) [9].
Niezależnie od różnic hormonalnych istnieją
jednak odmienności hemodynamiczne. Ich podsta-
wami są niższy wzrost kobiet i mniejsza długość
układu tętnic oraz szybsza akcja serca. Te cechy
powodują u młodych kobiet niższe ciśnienie skur-
czowe (mierzone na tętnicy ramieniowej) i zmniej-
szenie wartości ciśnienia tętna w porównaniu
z mężczyznami. Kobiety z nadciśnieniem przed
45. rokiem życia cechują się niższym oporem obwo-
dowym, większym rzutem minutowym i wskaźni-
kiem sercowym oraz objętością krwi krążącej [10].
Ogólnie ocenia się, że kobiety przed menopauzą są
„hemodynamicznie” młodsze od męskich rówieśni-
ków. Po menopauzie spadek wytwarzania estroge-
nów, zwłaszcza estradiolu, i narastająca wraz z wie-
kiem sztywność tętnic odpowiadają za większy
wzrost ciśnienia skurczowego i ciśnienia tętna
u kobiet. W wyniku tych zmian narasta częstość
nadciśnienia, zwłaszcza izolowanego skurczowego.
Na opisane różnice hormonalne i hemodynamiczne
zwraca się uwagę, tłumacząc gwałtowny wzrost wy-
stępowania epizodów sercowo-naczyniowych u ko-
biet po menopauzie w porównaniu z mężczyznami
w tym samym wieku [11].
U młodych kobiet wykazano [12] nieco większą
w porównaniu z mężczyznami aktywność układu
przywspółczulnego, a mniejszą — współczulnego.
Układ parasympatyczny działa protekcyjnie na układ
krążenia, natomiast w miarę wzrostu aktywności
układu sympatycznego zwiększają się opory obwo-
dowe, częstość akcji serca i występowanie zaburzeń
metabolicznych.
Zgodnie z uwarunkowaniami fizjologicznymi
nadciśnienie u młodych kobiet ma łagodniejszy cha-
rakter niż u mężczyzn w młodym wieku, a narządo-
we następstwa nadciśnienia rzadziej występują
u pacjentek. Łagodniejszy przebieg nadciśnienia
u kobiet może być jednak przyspieszony przez inne
czynniki ryzyka sercowo-naczyniowego (otyłość,
palenie tytoniu, stosowane leki lub czynniki środo-
wiskowe) (ryc. 1).
Rycina 1. Czynniki sprzyjające rozwojowi nadciśnienia
tętniczego u kobiet przed menopauzą [10]; NLPZ — nie-
steroidowe leki przeciwzapalne
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Otyłość
W ostatnich latach obserwuje się wzrost czę-
stości otyłości zarówno u kobiet, jak i u mężczyzn
na całym świecie. Jednak wraz z wiekiem otyłość
częściej występuje u kobiet i częściej ma też szcze-
gólnie obciążający, trzewny charakter. Otyłość
zwiększa 3–4-krotnie częstość nadciśnienia tętni-
czego; uważa się, że odpowiada za około 30% przy-
padków nadciśnienia w populacji. Według danych
z badania NATPOL PLUS aż 48% kobiet w Polsce
ma nadwagę lub otyłość. Z kolei w badaniu WOBASZ
otyłość brzuszną stwierdzono u 40,4% kobiet w Pol-
sce. U podstaw wzrostu wartości ciśnienia leży in-
sulinooporność z hiperinsulinemią oraz zwiększenie
aktywności zarówno układu adrenergicznego, jak
i układu RAA. W konsekwencji dochodzi do wzrostu
objętości wewnątrznaczyniowej, pojemności minu-
towej, całkowitego oporu obwodowego i wartości
ciśnienia. W badaniu Nurses Health Study, w 16-let-
niej obserwacji 82 473 kobiet w wieku 30–55 lat
wskaźnik masy ciała (BMI, body mass index) silnie
korelował z ryzykiem rozwoju nadciśnienia; wzrost
BMI o 1 kg/m2 zwiększał to zagrożenie o 12%
w porównaniu z kobietami z BMI poniżej 20 kg/m2;
u kobiet z BMI większym lub równym 31 kg/m2
ryzyko nadciśnienia było 6,31-krotnie większe [13].
Zależność między masą ciała a wartościami ciśnie-
nia występuje również u starszych kobiet. Gryglew-
ska i wsp. [14] stwierdzili korelacje między wskaź-
nikami BMI i zawartością tkanki tłuszczowej a ciś-
nieniem u kobiet po 70. roku życia, przy braku tej
zależności w analogicznej pod względem wieku gru-
pie mężczyzn.
Palenie tytoniu
Szybko zwiększająca się liczba młodych kobiet
palących tytoń oraz fakt, że u kobiet palenie tyto-
niu zwiększa ryzyko sercowo-naczyniowe w więk-
szym stopniu niż u mężczyzn, mogą niwelować róż-
nice płci w zagrożeniu powikłaniami nadciśnienia
tętniczego. W 12-letniej obserwacji 11 478 kobiet
i 13 191 mężczyzn w Danii ryzyko zawału było
o 57% większe u kobiet niż u mężczyzn. Zagroże-
nie zgonem wieńcowym i zawałem serca w trwają-
cym 27 lat Reykjavik Study było większe u palących
kobiet niż u niepalących 2–5-krotnie, zależnie od
liczby wypalanych papierosów. Już palenie do 4 pa-
pierosów dziennie przez kobietę istotnie zwiększa
ryzyko zawału serca, a wypalanie większej liczby
papierosów może przyspieszyć wystąpienie ostre-
go zespołu wieńcowego nawet o 20 lat [15]. Wyniki
badania Tecumseh wykazały, że palenie tytoniu wią-
zało się ze znacznie wyższym stężeniem choleste-
rolu całkowitego i niższym cholesterolu frakcji HDL,
a wyższym wskaźnikiem masy lewej komory u pa-
lących młodych kobiet w porównaniu z kobietami
niepalącymi. Różnice te były wyraźniejsze u ko-
biet niż u mężczyzn [16]. Wzrost wartości ciśnie-
nia zarówno skurczowego, jak i rozkurczowego po
wypaleniu papierosa jest spowodowany zwiększo-
nym uwalnianiem noradrenaliny; do godziny po
jego wypaleniu wartości ciśnienia wracają do pa-
rametrów wyjściowych. Niemniej u osób z nadciś-
nieniem tętniczym — zarówno leczonych, jak i nie-
poddawanych terapii — stwierdzano wyższe war-
tości ciśnienia w całodobowej rejestracji u palących
tytoń niż u niepalących. Z nowszych badań wiado-
mo, że bardziej rośnie wartość ciśnienia central-
nego niż obwodowego. Palenie tytoniu szczegól-
nie zwiększa ryzyko wystąpienia nadciśnienia tęt-
niczego u kobiet w średnim wieku (> 35. rż.),
otyłych i stosujących środki antykoncepcyjne [17].
Niepokojąca także jest wzrastająca liczba palących
młodych kobiet w Polsce (wg WOBASZ 25% po-
pulacji) [18].
Spożycie alkoholu etylowego
Spośród modyfikowanych czynników ryzyka
nadciśnienia tętniczego nadmierne spożycie alko-
holu etylowego jest najlepiej udokumentowanym
czynnikiem wpływającym na wartość ciśnienia.
Dzięki ograniczeniu spożycia alkoholu można obni-
żyć wartość ciśnienia o 2–8 mm Hg. W związku
z istniejącą zależnością między nadmiernym spoży-
ciem alkoholu a zwiększoną częstością nadciśnie-
nia wraz z jego następstwami, między innymi uda-
rami mózgu, obecnie zaleca się kobietom z nadciś-
nieniem ograniczenie spożycia alkoholu do 10–20 g
etanolu na dobę. Regularne, nadmierne spożywanie
alkoholu jest ważną i odwracalną przyczyną nadci-
śnienia, która może również powodować oporność
na leczenie przeciwnadciśnieniowe.
Spożycie soli
Spośród czynników dietetycznych wpływają-
cych na nadciśnienie zasadnicze znaczenie ma duże
spożycie soli. Podkreśla się większą sodowrażli-
wość kobiet niż mężczyzn. Rośnie ona w okresie
menopauzy w związku ze zmniejszeniem stężenia
hormonów. Ograniczenie spożycia soli u kobiet jest
korzystniejsze niż u mężczyzn [19, 20].
Środki antykoncepcyjne
Coraz powszechniej stosowane obecnie hormo-
nalne środki antykoncepcyjne również mogą zwięk-
szać wartość ciśnienia tętniczego, dlatego decyzja
o ich stosowaniu, zwłaszcza u kobiet chorujących
na nadciśnienie, powinna być poprzedzona analizą
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ewentualnych przeciwwskazań, zaś potencjalne
działania niepożądane należy skrupulatnie monito-
rować [21]. Nowoczesne doustne środki antykon-
cepcyjne, zawierające mniejsze dawki hormonów,
wywierają niewielki efekt presyjny, ale ich długo-
trwałe stosowanie może w wielu przypadkach pro-
wadzić do nadciśnienia, głównie w mechanizmie
stymulacji układu RAA oraz nasilenia hiperinsuli-
nemii z wtórną hiperwolemią. Na wzrost wartości
ciśnienia tętniczego wpływa zarówno stężenie es-
trogenu, jak i progesteronu, ale przede wszystkim
zależy on od etynyloestradiolu. Redukcja dawki tego
hormonu zmniejsza ryzyko nadciśnienia. U kobiet,
u których doszło do wzrostu ciśnienia tętniczego
pod wpływem stosowania doustnych środków an-
tykoncepcyjnych, zaleca się preparaty progestage-
nowe, a jeśli mimo to nadal utrzymują się podwyż-
szone wartości ciśnienia tętniczego, należy stoso-
wać inne metody zapobiegania ciąży.
Czynnikiem zwiększającym ryzyko sercowo-
naczyniowe u kobiet jest też stosowanie niektórych
leków, między innymi zawierających alkaloidy spo-
ryszu (nadużywane w leczeniu migren), środków
hamujących łaknienie, a przede wszystkim nieste-
roidowych leków przeciwzapalnych (NSAID, non-
steroidal anti-inflammatory drugs). Powodują one
wzrost ciśnienia tętniczego, prawdopodobnie
w wyniku hamowania produkcji prostaglandyn,
zwłaszcza w obrębie nerek. U osób leczonych inhi-
bitorami konwertazy angiotensyny (ACE, angioten-
sin converting enzyme) wskutek interakcji mogą on
zmniejszać również efekt hipotensyjny [10]. Bada-
nia przeprowadzone w ponad 80-tysięcznej grupie
kobiet w wieku 31–50 lat, które uczestniczyły
w próbie populacyjnej Nurses Health Study II, po-
zwoliły ocenić wpływ kwasu acetylosalicylowego
w większych dawkach, innych NSAID oraz aceta-
minofenu na wartość ciśnienia tętniczego. Regular-
ne stosowanie leków z tych grup deklarowało aż
72,5% badanych. Względne ryzyko rozwoju nadciś-
nienia u kobiet, które przyjmowały NSAID (z wyłą-
czeniem kwasu acetylosalicylowego) częściej niż
22 dawki/miesiąc, było prawie 2-krotnie wyższe niż
u osób niestosujących tych leków. Podobne dane
uzyskano w grupie starszych kobiet, w wieku 51–
–77 lat [22]. W badaniach klinicznych udokumento-
wano średni wzrost wartości ciśnienia u osób leczo-
nych NSAID na poziomie około 5 mm Hg. Trzeba
jednak uwzględnić fakt, że korelacja między warto-
ścią ciśnienia tętniczego a ryzykiem sercowo-naczy-
niowym jest zależnością ciągłą i, jak wykazano w du-
żych badaniach prospektywnych, obniżenie ciśnie-
nia o 5–6 mm Hg może się wiązać z redukcją ryzyka
udaru mózgu nawet o 42%, a zawału serca — o 14%.
Wzrost wartości ciśnienia szczególnie dotyczy osób
z wcześniej rozpoznanym nadciśnieniem tętniczym,
leczonych hipotensyjnie, pacjentów z upośledzoną
funkcją nerek i chorych w starszym wieku. U tych
osób niewielkie wahania wolemii, spowodowane
retencją sodu pod wpływem NSAID, mogą wywo-
ływać istotne konsekwencje hemodynamiczne,
łącznie ze znacznym wzrostem ciśnienia.
Nadciśnienie tętnicze u młodych kobiet rzad-
ko ma charakter wtórny. Tym niemniej niektóre
jego formy w tej grupie wiekowej występują częś-
ciej niż u dzieci i osób starszych. Należą do nich:
nadciśnienie naczyniowo-nerkowe (dysplazja włók-
nisto-mięśniowa), choroba Takayashu, guzy produ-
kujące reninę, zespół Cushinga oraz pierwotny
hiperaldosteronizm.
Nadciśnienie tętnicze u kobiet
po menopauzie
U kobiet po menopauzie obserwuje się zwięk-
szone ryzyko nadciśnienia tętniczego i jego powi-
kłań, jednak odmiennych danych dostarczają bada-
nia długofalowe niż próby przekrojowe. Pierwsze
sugerują, że menopauza nie wiąże się ze wzrostem
ciśnienia tętniczego ani z większą częstością wystę-
powania nadciśnienia [23, 24]. Natomiast wyniki
badań przekrojowych wskazują na większe rozpo-
wszechnienie nadciśnienia tętniczego u kobiet po
menopauzie [25, 26]. Według Staessena i wsp. [25]
menopauza odpowiada za przyrost wartości ciśnie-
nia tętniczego wraz z wiekiem o około 0,5 mm Hg
rocznie, a wartości ciśnienia skurczowego i rozkur-
czowego są wyższe u kobiet po menopauzie odpo-
wiednio o 11 mm Hg i 6 mm Hg. Po uwzględnieniu
w analizie wieloczynnikowej wpływu wieku i BMI
częstość występowania nadciśnienia po menopau-
zie jest aż 2-krotnie wyższa. Także w badaniu Pol-
MONICA stwierdzano wyższe wartości ciśnienia
skurczowego i rozkurczowego po menopauzie
w porównaniu z okresem przed menopauzą, odpo-
wiednio o: 5,9 mm Hg i 1,6 mm Hg. Największy
wzrost ciśnienia u kobiet obserwuje się po 62. roku
życia, co sugeruje udział innych czynników poza
estrogenami w etiopatogenezie nadciśnienia u ko-
biet w okresie pomenopauzalnym. Uważa się, że
w pierwszej kolejności za wyższe wartości ciśnienia
tętniczego u kobiet po menopauzie, a w konsekwen-
cji za zwiększone ryzyko sercowo-naczyniowe, od-
powiada niższe stężenie estrogenów [27]. Niedobór
tych hormonów prowadzi do zaburzenia równowa-
gi między czynnikami wazodylatacyjnymi a wazo-
konstrykcyjnymi na korzyść tych ostatnich, co
powoduje między innymi wzrost oporu naczyniowego.
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Ponadto w etiopatogenezie nadciśnienia tętnicze-
go po menopauzie mogą odgrywać rolę zaburzenia
różnych układów neurohormonalnych, a wśród nich
aktywacja układu RAA i adrenergicznego oraz
wzrost stężenia endoteliny. Istotnym elementem
w patofizjologii nadciśnienia tętniczego jest pobu-
dzenie współczulnego układu nerwowego. W mło-
dym wieku aktywność układu współczulnego jest
znamiennie wyższa u mężczyzn niż u kobiet. Wraz
z wiekiem aktywność tego układu wzrasta, jednak
bardziej u kobiet. W konsekwencji aktywność ukła-
du sympatycznego, oceniana metodą mikroneuro-
grafii, u kobiet powyżej 55. roku życia jest istotnie
większa niż u o mężczyzn w tym samym wieku [12].
Klinicznie użytecznym wskaźnikiem aktywności
układu sympatycznego jest osoczowe stężenie no-
radrenaliny. Według Villecco i wsp. [28] kobiety
z nadciśnieniem tętniczym odpowiadają na bodźce
fizjologiczne znacząco wyższą sekrecją noradrena-
liny niż pacjentki z prawidłowymi wartościami
ciśnienia. Natomiast największym wzrostem stęże-
nia noradrenaliny w stosunku do wartości wyjścio-
wych charakteryzują się kobiety w okresie pome-
nopauzalnym.
Zarówno menopauza, jak i ciśnienie tętnicze
podlegają wpływom różnych czynników, takich jak:
masa ciała, palenie tytoniu czy status społeczno-
-ekonomiczny. U kobiet w okresie pomenopauzal-
nym zwraca uwagę częstsze występowanie czynni-
ków ryzyka chorób układu krążenia: dyslipidemii,
otyłości i cukrzycy typu 2. Uważa się, że ogniwem
łączącym te zaburzenia i dysfunkcję układu autono-
micznego jest nie tylko insulinooporność i hiperin-
sulinemia, ale także hiperleptynemia i hipoadipo-
nektynemia [29]. Podsumowując, w etiopatogene-
zie nadciśnienia tętniczego po menopauzie kluczową
rolę odgrywają zaburzenia układów neurohormonal-
nych. Spośród nich istotne znaczenie ma dysfunk-
cja autonomicznego układu nerwowego.
Dysfunkcje neuroendokrynne ściśle wiążą się
z zaburzeniami metabolicznymi, wspólnie przyczy-
niając się do rozwoju nadciśnienia tętniczego i jego
powikłań. Istotnymi czynnikami wiążącymi nad-
mierną aktywność współczulną z występowaniem
nadciśnienia tętniczego wydają się być leptyna [30, 31]
i adiponektyna [32]. Wyjaśnienie zależności między
dysfunkcją autonomicznego układu nerwowego
a stężeniem tych markerów pozwoli dokładniej oce-
nić etiopatogenezę nadciśnienia tętniczego u kobiet
po menopauzie.
W zakresie uwarunkowań genetycznych nadciś-
nienia rola genów kandydatów jest określona. Opisu-
je się różnice w niektórych polimorfizmach między
płciami, chociaż brakuje dużych badań w tym zakresie.
Wang i wsp. [33] stwierdzili tylko u kobiet po meno-
pauzie lub stosujących doustne środki antykoncepcyj-
ne istotny wpływ polimorfizmu w obrębie genu alfa
i beta adducyny na występowanie nadciśnienia.
Hormonalna terapia zastępcza w świetle
badań nad chorobami układu krążenia
W związku z patogenezą nadciśnienia tętnicze-
go w okresie około- i pomenopauzalnym od ponad
20 lat trwają badania nad wpływem hormonalnej
terapii zastępczej (HRT, hormonal replacement the-
rapy) na układ sercowo-naczyniowy.
Większość dotychczasowych badań oceniają-
cych wpływ HRT na ciśnienie tętnicze dotyczyła
zdrowych kobiet. W największym dotychczasowym
badaniu PEPI (Postmenopausal Estrogen/Progestin
Interventions Trial) oceniano czynniki ryzyka ser-
cowo-naczyniowego, w tym ciśnienie tętnicze. Po
3 latach obserwacji nie wykazano różnic w wartoś-
ciach ciśnienia skurczowego czy rozkurczowego
w żadnej z grup otrzymujących HRT w porównaniu
z placebo [34]. Udokumentowano [35, 36], że stoso-
wanie doustnie skoniugowanych estrogenów lub
podawanie przezskórnego estradiolu, również w sko-
jarzeniu z progestagenem, u kobiet z prawidłowymi
wartościami ciśnienia tętniczego po menopauzie nie
wpływa na ciśnienie lub obniża jego parametry.
Wyniki doniesień dotyczących stosowania HRT
u kobiet z nadciśnieniem są zróżnicowane. Pfeffer
i wsp. [37] stwierdzili brak wpływu doustnych prepa-
ratów estrogenowych na wartość oraz zmienność ci-
śnienia, w przeciwieństwie do Manhema i wsp. [38],
którzy odnotowali łagodny wpływ hipotensyjny
przezskórnego estradiolu. Niektórzy autorzy
zanotowali jednak wzrost wartości ciśnienia po za-
stosowaniu HRT. Wprawdzie Kornhauser i wsp. [39]
nie obserwowali zmian ciśnienia u kobiet zarówno
otrzymujących estrogeny, jak i poddanych terapii
skojarzonej, to spadek jego wartości odnotowany
w grupie placebo sugeruje, zdaniem autorów, pre-
syjne działanie HRT. Akkad i wsp. [40] wykazali
wzrost ciśnienia u kobiet z nadciśnieniem po zasto-
sowaniu doustnej i przezskórnej HRT.
W badaniu własnym kobiet z łagodnym lub
umiarkowanym leczonym nadciśnieniem w grupie
otrzymującej HRT po 3 miesiącach obserwowano
tendencję do obniżania wartości ciśnienia skurczo-
wego i rozkurczowego, a po roku — powrót do pa-
rametrów wyjściowych [41]. Uzyskane wyniki są
zgodne z obserwacjami Modeny i wsp. [42], którzy
stwierdzili brak wpływu przezskórnej HRT na ciś-
nienie tętnicze. W prospektywnym badaniu Szeka-
csa i wsp. [43] obserwowali w grupie otrzymującej
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HRT niższe wartości ciśnienia tętniczego i mniejszą
zmienność ciśnienia w ciągu dnia.
Podsumowując, w dotychczasowych badaniach
nie wykazano zaostrzeń w przebiegu nadciśnienia
tętniczego u kobiet w okresie pomenopauzalnym
stosujących HRT.
Zgodnie z obowiązującymi wytycznymi nie na-
leży jednak zalecać HRT pacjentkom ze schorzenia-
mi układu sercowo-naczyniowego lub należących do
grup dużego ryzyka wystąpienia tych chorób [17].
Powikłania narządowe nadciśnienia
Nadciśnienie tętnicze jest przyczyną zmian
strukturalnych i narządowych w układzie sercowo-
naczyniowym. Najważniejsze powikłania dotyczą
serca i mózgu, a należą do nich: przerost lewej ko-
mory, niewydolność serca, choroba wieńcowa,
zawał serca oraz udar mózgu. Przerost lewej komo-
ry stwierdza się u około 20–50% chorych z nadci-
śnieniem. U kobiet występuje niższy wskaźnik
masy lewej komory, a wyższa frakcja wyrzutowa
lewej komory i kurczliwość mięśnia sercowego niż
u mężczyzn. Różnice te obserwuje się tylko w okre-
sie przedmenopauzalnym, co sugeruje, że estroge-
ny działają inotropowo dodatnio bądź intensyfikują
takie oddziaływanie innych hormonów [44].
W badaniach prowadzonych we Francji [45],
którymi objęto 77 000 mężczyzn i 48 500 kobiet
z nadciśnieniem tętniczym nieleczonym farmako-
logicznie, występowanie powikłań sercowo-naczy-
niowych u kobiet wykazywało zależność liniową od
nadciśnienia, natomiast u mężczyzn miało charak-
ter krzywej U. Na podstawie największych meta-
analiz obejmujących prospektywne badania — Le-
wingtona i wsp. [46] (1 mln osób) oraz McMahona
i wsp. [47] (420 000 osób) stwierdzono, że wzrost
wartości zarówno ciśnienia skurczowego, jak i roz-
kurczowego wiąże się wprost proporcjonalnie ze
zwiększeniem ryzyka sercowo-naczyniowego już od
115/75 mm Hg. W metaanalizie MacMahona i wsp.
wykazano, że wyższe o 5 mm Hg rozkurczowe ci-
śnienie tętnicze zwiększa ryzyko wystąpienia uda-
ru mózgu o 34%, a choroby niedokrwiennej serca
o 21%. W metaanalizie Lewingtona i wsp. osza-
cowano, że wzrost skurczowego ciśnienia tętni-
czego o 20 mm Hg lub rozkurczowego o 10 mm Hg
zwiększa ponad 2-krotnie ryzyko zgonu z powo-
du udaru mózgu oraz podobnie zagrożenie zgonem
z powodu choroby niedokrwiennej serca i innych
przyczyn naczyniowych.
Choroba niedokrwienna serca pozostaje naj-
częstszą przyczyną zgonów u kobiet. W najwięk-
szym dotychczas europejskim badaniu kardiolo-
gicznym Euro Heart Survey of Angina udokumen-
towano częstsze występowanie nadciśnienia
u kobiet ze stabilną dławicą piersiową niż u męż-
czyzn [48]. Kolejne istotne powikłanie nadciśnie-
nia, czyli niewydolność serca, jest najbardziej roz-
powszechnione u osób w starszym wieku, a u ko-
biet jego najczęstszą postacią jest niewydolność
rozkurczowa [49]. Częstość nadciśnienia tętnicze-
go, która wyraźnie zwiększa się u kobiet po me-
nopauzie, ściśle koreluje z częstością udarów móz-
gu [50].
Leczenie nadciśnienia tętniczego u kobiet
Rozważając odrębności leczenia nadciśnienia
tętniczego u kobiet, należy wyraźnie podkreślić, że
w obecnie obowiązujących wytycznych płeć pacjen-
ta nie jest czynnikiem decydującym o zasadach po-
stępowania. Podstawą wytycznych ESH oraz ESC,
dotyczących rozpoczęcia farmakoterapii u pacjen-
tów z nadciśnieniem tętniczym, są bowiem dwa kry-
teria: ocena globalnego ryzyka sercowo-naczynio-
wego oraz analiza wartości ciśnienia tętniczego. Na-
leży zaznaczyć, że zgodnie z obowiązującymi
wytycznymi w grupie pacjentów z wysokim lub bar-
dzo wysokim ryzykiem sercowo-naczyniowym na-
leży natychmiast włączyć farmakoterapię, bez
względu na wartości ciśnienia tętniczego, a więc
także w grupie osób z ciśnieniem wysokim prawi-
dłowym (130–139/85–89 mm Hg). Małe ryzyko upo-
ważnia do wdrożenia postępowania niefarmakolo-
gicznego (modyfikacja stylu życia) przez 12 miesię-
cy, następnie, wobec braku jego skuteczności, do
włączenia farmakoterapii. U osób ze średnim ryzy-
kiem decyzję o leczeniu przeciwnadciśnieniowym
może poprzedzać 3-miesięczne oczekiwanie na hi-
potensyjną skuteczność modyfikacji stylu życia.
Mniejsze ryzyko sercowo-naczyniowe i łagod-
niejsze nadciśnienie u młodych kobiet nie zmienia
celów leczenia. Różnice polegają jedynie na szyb-
kości wdrażania farmakoterapii, którą u kobiet bez
innych czynników ryzyka, powikłań narządowych
i chorób towarzyszących można rozpoczynać nieco
później niż u mężczyzn. Opisywane mniejsze korzy-
ści z leczenia u kobiet wiążą się z mniejszym ryzy-
kiem sercowo-naczyniowym w chwili rozpoczyna-
nia terapii. Natomiast oceniane w wartościach bez-
względnych korzyści z leczenia są porównywalne
z uzyskiwanymi w przypadku mężczyzn [51, 52].
Zasadniczym celem leczenia nadciśnienia tęt-
niczego jest redukcja śmiertelności z przyczyn
sercowo-naczyniowych. Oprócz pierwszoplano-
wego działania, jakim jest dążenie do obniżenia ci-
śnienia tętniczego, istotne jest także zwalczanie
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współistniejących czynników ryzyka. Postępowanie
niefarmakologiczne wdrażane bezpośrednio po roz-
poznaniu, poza eliminacją czynników ryzyka, powin-
no uwzględniać zwiększenie aktywności fizycznej.
Zgodnie z aktualnie obowiązującymi wytycznymi
wyboru preparatu przeciwnadciśnieniowego doko-
nuje się spośród 5 klas leków — diuretyków, beta-
blokerów, inhibitorów ACE, antagonistów wapnia
i antagonistów receptora dla angiotensyny II
— i powinien on uwzględniać pewne cechy indywi-
dualne pacjenta oraz dodatkowe czynniki podane
w tabeli 1.
Preferuje się leki działające przez całą dobę,
obojętne metabolicznie i korzystnie wpływające na
jakość życia. Grupa badaczy INDANA przeprowa-
dziła analizę leczenia ponad 20 000 kobiet uczest-
niczących w programach badawczych, w której wy-
kazano dużą bezwzględną korzyść z terapii kobiet
w starszym wieku (> 55. rż.). Lekami z wyboru
u kobiet po menopauzie z nadciśnieniem tętniczym
i osteoporozą często były dotąd diuretyki tiazydo-
we. Jest to jedyna grupa preparatów, w przypadku
której udowodniono ochronny wpływ na kości. Nie
są to jednak leki obojętne metabolicznie, co obniża
ich wartość w leczeniu nadciśnienia u kobiet z „me-
nopauzalnym zespołem metabolicznym”. W pojedyn-
czych badaniach wskazuje się na większą skuteczność
przeciwnadciśnieniową niektórych antagonistów wap-
nia u kobiet, jednak bez różnic w śmiertelności ser-
cowo-naczyniowej ani ogólnej. U pacjentów z izo-
lowanym nadciśnieniem skurczowym w pierwszej
kolejności zaleca się stosowanie długodziałających
dihydropirydynowych antagonistów wapnia.
Leki beta-adrenolityczne, ze względu na
mniejszą wrażliwość receptorów, mogą słabiej dzia-
łać u starszych kobiet. Osłabienie efektu hipoten-
syjnego tej grupy leków (zwłaszcza propranololu)
obserwowano także u osób palących tytoń. Jedno-
cześnie u młodych, regularnie miesiączkujących
kobiet występuje wyraźniejszy spadek częstości
akcji serca i ciśnienia tętniczego w odpowiedzi na
beta-blokery w porównaniu z mężczyznami [53].
Stosowanie beta-blokerów wiąże się jednak z moż-
liwym zwiększeniem masy ciała, co może pogłębiać
przyrost masy ciała związany z menopauzą.
Inhibitory ACE ze względu na dużą skuteczność
przeciwnadciśnieniową i wiele korzystnych właści-
wości niezależnych od tego efektu zajmują ważne
miejsce w farmakoterapii nadciśnienia. U kobiet
w starszym wieku częstość incydentów sercowo-
-naczyniowych nie różniła się u osób leczonych diu-
retykami w porównaniu z inhibitorami ACE. Nato-
miast u mężczyzn stwierdzono zmniejszenie o 17%
ryzyka przy leczeniu inhibitorami pomimo porówny-
walnego obniżenia ciśnienia u osób obojga płci.
Godne odnotowania są wyniki badań, których
celem była ocena skuteczności moexiprylu u kobiet
z nadciśnieniem tętniczym po menopauzie. Lek ten
skutecznie obniżał ciśnienie tętnicze, był dobrze
tolerowany przez pacjentki, nie wykazywał nieko-
rzystnego wpływu na profil lipidowy, a jego efekt
hipotensyjny był porównywalny z innymi prepara-
tami przeciwnadciśnieniowymi. Skuteczność mo-
exiprylu była podobna u kobiet poddanych HRT,
jak i u pacjentek jej niestosujących [54]. Równie
dobre rezultaty w zakresie skuteczności i toleran-
cji u kobiet po menopauzie uzyskano, stosując pe-
ryndopryl [55].
O wyborze leku przeciwnadciśnieniowego
u kobiet decyduje także częstość występowania
działań niepożądanych. W badaniu TOMHS (Treat-
ment of Mild Hypertension Study) z użyciem 5 klas
leków wykazano, że kobiety zgłaszają 2-krotnie
więcej działań niepożądanych niż mężczyźni [56].
Różna może być też reakcja biochemiczna na lecze-
nie u kobiet niż u mężczyzn. W wyniku stosowania
diuretyków u pacjentek częściej dochodzi do hipo-
natremii i hipokaliemii. U kobiet przyjmujących in-
hibitory ACE kaszel występuje aż 2-krotnie częściej
niż u mężczyzn, a przy leczeniu antagonistami
Tabela 1. Dodatkowe czynniki, które powinno się uwzględnić, wybierając lek hipotensyjny u młodych
kobiet [10]
Grupa leków Uwagi
Diuretyki Korzystne, jeśli stosowane w małych dawkach
Beta-blokery Przy długoletnim stosowaniu zwiększają ryzyko rozwoju cukrzycy
Inhibitory konwertazy angiotensyny Ryzyko u kobiet niestosujących antykoncepcji
(możliwość wad rozwojowych płodu)
Blokery receptora AT1 dla angiotensyny II Ryzyko u kobiet niestosujących antykoncepcji
(możliwość wad rozwojowych płodu)
Antagoniści wapnia Brak przeciwwskazań
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wapnia częściej obserwuje się obrzęki kończyn.
Lekami z wyboru u kobiet po menopauzie
z nadciśnieniem tętniczym i osteoporozą są diure-
tyki tiazydowe. Wobec konieczności stosowania te-
rapii skojarzonej u kobiet, są one zawsze obecne
w schematach leczenia. Z analizy Wassertheila-
-Smollera i wsp. [57], przeprowadzonej w ramach
badania WHI (Women’s Health Initiative Observatio-
nal Study), wynika, że terapia skojarzona diurety-
kiem i antagonistą wapnia u starszych kobiet wiąże
się ze zwiększonym ryzykiem sercowo-naczynio-
wym. Pozostałe schematy leczenia diuretykiem
w skojarzeniu z beta-blokerem czy inhibitorem ACE
są bezpieczne i dobrze tolerowane. Korzyści z rów-
noczesnego leczenia diuretykiem i antagonistą wap-
nia wykazano w badaniu ALLHAT (The Antihyper-
tensive and Lipid-Lowering Treatment to Prevent
Heart Attack Trial) dla osób obojga płci łącznie, jed-
nak nie przeprowadzono oddzielnej analizy dla kobiet.
Jednym z istotnych elementów etiopatogenezy
nadciśnienia tętniczego po menopauzie jest aktywa-
cja układu współczulnego. Dlatego obiecującą klasą
leków są preparaty działające poprzez receptor imi-
dazolowy, które poprawiają również tolerancję wę-
glowodanów i mają neutralny wpływ na gospodar-
kę lipidową. Z dotychczasowych badań wynika, że
leczenie rilmenidyną jest bezpieczne i dobrze tole-
rowane przez kobiety [58].
Do badań, które w ostatnich latach decydowa-
ły o farmakoterapii nadciśnienia tętniczego, należy
próba ALLHAT [59]. Tym największym badaniem
amerykańskim objęto 42 448 osób w wieku powy-
żej 55 lat z nadciśnieniem i dodatkowymi czynnika-
mi ryzyka. W tym badaniu kobiety stanowiły 47%
badanej populacji. Chorych losowo włączono do le-
czenia chlortalidonem, lizynoprylem, amlodypiną,
doksazosyną i poddano obserwacji trwającej
4,9 roku. W badaniu nie stwierdzono istotnego wpły-
wu płci na skuteczność poszczególnych sposobów
terapii, z wyjątkiem mniejszego o 22% ryzyka uda-
ru mózgu u kobiet leczonych chlortalidonem w po-
równaniu z lizynoprylem.
W kolejnych badaniach — LIFE (Losartan Inte-
rvention For Endpoint reduction in hypertension) [60]
i ASCOT (Anglo-Scandinavian Cardiac Outcomes
Trial) [61] — udokumentowano zalety nowych klas
leków. W próbie LIFE z przewagą kobiet (54%),
w którym porównano wpływ losartanu z atenololem
na złożony punkt końcowy (zgony, udary, zawały
serca), leczenie losartanem było skuteczniejsze,
gdyż zmniejszało istotnie występowanie udarów
i powodowało tendencję do obniżania śmiertelno-
ści sercowo-naczyniowej.
Badaniem ASCOT objęto 19 257 osób (23%
kobiet) z co najmniej 3 innymi czynnikami ryzyka
sercowo-naczyniowego niż nadciśnienie tętnicze.
Celem tej próby było porównanie wpływu stosowa-
nych schematów leczenia opartych na klasycznym
połączeniu diuretyku i beta-adrenolityku z nowymi,
których podstawą są antagoniści wapnia i inhibito-
ry ACE, na częstość zawałów serca i zgonów z po-
wodu choroby wieńcowej. Badanie zakończono
wcześniej niż przewidywano ze względu na stwier-
dzenie istotnych korzyści ze skojarzonego leczenia
amlodypiną i peryndoprylem dla osób obojga płci.
W „ramieniu statynowym” tego badania (ASCOT-
-LLA), mimo obserwowanej w grupie 10 305 osób
istotnej redukcji incydentów wieńcowych oraz zgo-
nów z przyczyn sercowo-naczyniowych, w przepro-
wadzonej subanalizie w grupie kobiet nie wykaza-
no istotnych korzyści z leczenia statyną w prewen-
cji pierwotnej [61].
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